Estudio histológico e histomorfométrico de la respuesta ósea frente a un biomaterial sintético compuesto por ácido poliláctico-poliglicólico en un modelo de experimentación animal by Marín Ruiz, María
 
UNIVERSIDAD COMPLUTENSE DE MADRID 
 
FACULTAD DE ODONTOLOGÍA 




ESTUDIO HISTOLÓGICO E HISTOMORFOMÉTRICO 
DE LA RESPUESTA ÓSEA FRENTE A UN 
BIOMATERIAL SINTÉTICO COMPUESTO POR ÁCIDO 




                          
 
MEMORIA PARA OPTAR AL GRADO DE DOCTOR 
PRESENTADA POR 






Bajo la dirección de los doctores: 























Estudio histológico e histomorfométrico
de la respuesta ósea frente a un
biomaterial sintético compuesto por
ácido poliláctico-poliglicólico  en un


























	         
 !"#$%	&
 "    	          $
'				 		
(	)	*$	
  !   +*       	 	 	 





 	  1  -/   2	 
+*	%%	/
	&"
 	 3 0  ,     
2			4%5
	"     		 		  	  	 	 $	 	  	
		%	"2		
#		"






	 	   	 		   	  	 
   #		"1$	 	    	 .	  	
					%$	
	   	 " ( 	 &	  $    















:    /	  "  	 	 
 	   	 #		  % 		    	   /	" 
 	 %	%					
"1  	 %	 " 	






























































































































































































































































 -  	#
  
















 	  	%	 "  	 	 	 






. 	)  		
	 		 

	 	  

































		  	 	 	
























































































/		 4 " 
5  
  3


























































































	 			 	  	 #	  	 























  	 		









  !  	
 
  














#$	  		  	 3 






















  	  	 	  
  	 	 	

















 #	 %	  




















,	 	  	 
	
 









  		0 	 

  	 
































!  		  3
 	  
 

  	 	

 		 	 
	  
 	 	





















  		  
















































































































































- 		 	 	 " 	 	 518* 4 -







	 "  

























































































































































































































































































































































































   		0*00 	 
	
























 / 	 













 K   	





































































  	  	
 	 	 





































			 		 " 		

 	
	   	 












	  		 	















/		 	   #








































8 A			 " 	
	  		  


























 	 		 

	 








































































	 %	 		 " 






























































	 " #			  	 	  
 















	 		 		 	



















































		   	 	  
 "   	






























































































































8 A	 	  

















































































































































































































 		  	 

	  3
 " 			  %




















































































  		 	 	 	  		 



































/	 	   	3	 

 	 























 	 	   	 




































































































,	 $	 	 	 





















































































































































   #




























































	  	++ 





































































































 		 " 	 	  






















































































































































































































 	 	 









  	 		 
   






















































































:	 	 "    #
























#	 		  + " &   

	
	 #		 	 
 3
   




































1+  	   
  	  	  08&

	 	 	 		 "  	  	 	 	
	 	
	 









































































































  	 
 $










 	 	   
 
 " 	 










 D  " /	
	12  	  	
 
	 	#	   	  
	 





















   





































































































		 		 3	 
	  	 	 







 	 	 	 / 















































 	  		
 

  	 
 









































































































































































































  	 	3	 





























   
#$	 	 
 
























































































































































































 ,			 " 		
"












































		 "	  
   %  	 ,























































































































 -   
#	3
    	




 	 		 "  


















 !  
#	3





















 	 	 		 





















































































 		    
 
	 		2
 !   	 
	 
	    3















 		 "%			 
	








































































 		 	 
 	 
























B&& 	  
$   
#	3




















































































































  	 	 *+ 
	 	  	




















































































































































































	 	"   




















) "  	 


















   
	
 	 	 		  !












 " 	 





























































    














 		  3
   		
   






































 	  

		 		  		
  	 
  
 	



















































	 -  	#
 	 	 
























































































































8 D	  -# 
C ! 	 
	 			  

























 		 ! 		








	 	 $	 	








8=C (B /		 B) - 

























































































































































































































	 	  		 !  
		






































  		 	 









































































































	   













		  	 		  


































 	  
#
 





































































































































































































































































































































	 	  		
 























































    	  







































! 5 	 ? 	










































































































   













































	 #	  	 4

 	3	 		  	 	   		
		
. 
 	 	 #	 #	 		  		 
   	

 	 " #
  	N   		 " 



























 		  









 -0 	 

 






























































































 		 S	 
	










































































































































































































































6 ,		 4			 4		%	


























































































8 @:; +. 
	
 		 	 	































	   

 		

















 "  






	   































































































 ,	 	  /B  	





































































  " 		
 		 		




























$	 (8,)  
 
 !  	
  




















	   		 ( 




























































 " 	 " 		

























































  	 
 


















































































   %

































	 	  
		 





































































































































	$	 " 	  	 

    


























































































































?	 	 #	 











































   	













































































































































































   	



























































































	 	 	 	
  	 	 
 


























    
	  













































 	  	 
 3































 "	 #		  
  	 +* /
 

































 &' /, " 0' /B
  



















































































































   " 	 








































 	  

 	 














		 	 	 			 $		 
 



























,	 		 " 

 	 
   	































































































  <7=-=;<C ( <

















  	 
 
















-#6 	 %	 
		  	  

 	 








 	 " <

 C 	












































		 	 	 	 		 
		  	 	  




































































































   	  /		 
 	
 	 8		 	 
   

 	3	 " 			 
 





























 	   
 










































#	  	%	 3	
  	%	 















































































































#	  	%	  
   	 "  

  	 

	
	   	 	  3
  	 	  	 	 	 	 "



































 	 	 #	  	3


































   	














	  	%	 	   	
 
 !V	 " 
1 
		
 	  	 	
































	 	   		
 
 		 	 
   























  3	 	 8#	   	#

















 " 		 	 
 	 ,	 3	 	 8#	 






































!  	 	3
  	




   











 (/B)   ' " 
 
8,8




















































































































 (/,) 		 
  
























  	  	 	












































 	 	  A"   	  	 





















































 	  	 		  
 
  



















 		  
   	  

































































































 -  
   
	 		  	 		 
	6	
 
 	  	 %
	 	6	 




















































































































  	 " 	  
  	
































 (+8?<) " 18	





  	  		 
 	 
 

































%		 	  






































   

%	 	 $	 


































:	 $  	 	
 		 














 	   
  S
 " 





























	    			


























 	 	 	 





















	  	 	 	 	  
 	 	    	 
  	
 		 			 






























 	  		 		 	  		 

	 
   (8/:?! B










































 		    	
	
  		   
#













 ,	 			  



























   /, 1 

 	 
















   		  
 ,8
  





































 	 		 #		 ,
  











#	   		 
  









 "	  	  		 

	  0'  
#
 	 
 	   2+'  








































    	   














			 #	 ,	   	  


































,	  		 	 












































   		 




















































  		  
 













































	  	  		   	3



















  	 #	 =	 			 		   	  		  

	 	








 		  






	 #	  	

	   
	  *1  	 












































  		   	
 6#
 "  	
 
  3	 	 
		
  
    		
 




























































,	  		 	 

















  	 

 



































































































































($	  		) ,
 	
 	 	 
   	
 




   #	
   
 		 







  	 		
 	 






















#		   
 		

























  		 	 
  . 

































































   
	   		 		 	


































































































 / 	 













 K   	

































































































































































 #	   	 	









  #	  	   
	 /
 




































































   $









































































































     





















































     


















   
  ;
  


































     






























     




































     
































































 !   
  










































































































































 #  
  

























































 G  





















































































































































    








































 G      ! 






































































































' !   	  
 






















































































































 	       	
    

	
   
 	
   
   	
 
	    	 
 








































      
 &' 





















































! 	  
   









   
 	
 











   
  	 

































































































































 -  















































   
  




























     
   





































































   	

























































 	 < G











































































   * 
 
























	    














2   * 
  0
  8  #  
,
 0	
  1 	
    	 
	2
<  <> $. 
5
 	  *	 





	  	 






8 	  


















































































































































































































































































































# 	     	 





























































































































































































  	 


























































































































































































































































































  	 
























   
  	   	
	 

   	 








































































 	  

































































   

	
   
 






















 	 	  
	 & 0 9)
 































































































































	  ! 	 

  










% >  





   	 	 


























• 6 # 

 	  	 







  	 
  	



























































































   # 





































































   
	# 	   








 &-0 20 ) 












































































































































    
   






































	  	   



































































































































  	 






































  	    























































































































	#   
















   	     	 

































































































>  	  
 
 	  



































*  		  % 


























	  	 
 
   	 




























































































    	 
 




 	  
 
 	  #  
	 	  


   

 






























































































































































































 	 	! % 


	  	 		 






























 7)  
 	 



































































	   




























• G?   	  























50 )    	 & 50 2) 
 








     
















































































































































! %  






















 	   #








































































































































 		 	   # 
 	


































































   
 	
































    	  	
 














































































control 2  Gel 3  Gel membrana
4  Esponja
membrana 5  Esponja
Tiempo 1 2 2 2 1 2 9
2 1 2 3 3 3 12
3 3 5 5 4 3 20
6 0 2 4 4 4 14
9 3 3 3 3 3 15












Análisis de varianza univariante







1 cavidad control 9
2 Gel 14
3 Gel membrana 17



































Tiempo Pocillo Media Desv. típ. N
1 1  cavidad control 32.77297 5.886339 2
2  Gel 23.81265 15.463390 2
3  Gel membrana 26.34804 28.676673 2
4  Esponja membrana 6.57858 . 1
5  Esponja 15.90646 3.373141 2
Total 22.69543 14.541843 9
2 1  cavidad control 67.77284 . 1
2  Gel 76.37522 1.513220 2
3  Gel membrana 63.24375 6.261011 3
4  Esponja membrana 57.09709 21.788441 3
5  Esponja 66.02613 23.834546 3
Total 64.96868 15.470154 12
3 1  cavidad control 51.72937 30.696936 3
2  Gel 70.12064 6.620627 5
3  Gel membrana 72.99566 7.792660 5
4  Esponja membrana 74.95804 10.134356 4
5  Esponja 82.47460 3.688896 3
Total 70.90128 14.926994 20
6 2  Gel 82.51128 2.265842 2
3  Gel membrana 76.09638 5.679911 4
4  Esponja membrana 74.07006 2.479082 4
5  Esponja 68.05197 19.519168 4
Total 74.13544 10.979323 14
9 1  cavidad control 74.65841 .452489 3
2  Gel 74.53135 1.604233 3
3  Gel membrana 77.06093 .000000 3
4  Esponja membrana 72.03114 4.839566 3
5  Esponja 85.39880 .394020 3
Total 76.73613 5.155417 15
Total 1  cavidad control 56.94246 22.990164 9
2  Gel 67.11397 19.676177 14
3  Gel membrana 67.23376 18.373527 17
4  Esponja membrana 66.00504 20.322704 15
5  Esponja 67.04796 25.746488 15
Total 65.58352 21.028342 70
//	













Modelo corregido 23283.133(a) 23 1012.310 6.442 .000
Intersección 220892.039 1 220892.039 1405.777 .000
Tiempo 19689.554 4 4922.388 31.327 .000
Pocillo 531.390 4 132.847 .845 .504
Tiempo * Pocillo 2840.991 15 189.399 1.205 .302
Error 7228.057 46 157.132
Total 331595.087 70
Total corregida 30511.189 69









1  2  3  6  9 







P oc illo 
cavidad  contro l
G e l
G e l m em brana 
E sponja  
m em brana 
E sponja 
La s  m ed ias  no  es tim a b les  s e  re p res e n tan  c on  lín ea  d is c on tín ua 








Intervalo de confianza para




1 9 22.69543 14.541843 4.847281 11.51758 33.87328
2 12 64.96868 15.470154 4.465849 55.13941 74.79795
3 20 70.90128 14.926994 3.337777 63.91523 77.88732
6 14 74.13544 10.979323 2.934347 67.79617 80.47472
9 15 76.73613 5.155417 1.331123 73.88115 79.59110



















Inter-grupos 20014.209 4 5003.552 30.983 .000
Intra-grupos 10496.980 65 161.492
Total 30511.189 69
Pruebas post hoc







2 1 42.273256(*) 5.603679 .000 28.46008 56.08643
3 1 48.205851(*) 5.100800 .000 35.63228 60.77942
6 1 51.440017(*) 5.429429 .000 38.05637 64.82367
9 1 54.040700(*) 5.358142 .000 40.83277 67.24862








:%%%	 Las pruebas t de Dunnett










3 20 70.90128 70.90128
6 14 74.13544 74.13544
9 15 76.73613
Sig. 1.000 .085 .274
Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a)  Usa el tamaño muestral de la media armónica = 13.071.
b)  Los tamaños de los grupos no son iguales. Se utilizará la media armónica de los tamaños de los
grupos. Los niveles de error de tipo I no están garantizados.
Gráfico de las medias






























ANOVA de un factor
Advertencia
No se han realizado las pruebas post hoc para area en el archivo segmentado Tiempo
= 1 porque al menos un grupo tiene menos de dos casos.
No se han realizado las pruebas post hoc para area en el archivo segmentado Tiempo
= 2 porque al menos un grupo tiene menos de dos casos.





Intervalo de confianza para





1  cavidad control 2 32.77297 5.886339 4.162271 -20.11369 85.65963
2  Gel 2 23.81265 15.463390 10.934268 -115.12040 162.74570
3  Gel membrana 2 26.34804 28.676673 20.277470 -231.30164 283.99773
4  Esponja
membrana 1 6.57858 . . . .
5  Esponja 2 15.90646 3.373141 2.385171 -14.40001 46.21293
Total 9 22.69543 14.541843 4.847281 11.51758 33.87328
Mínimo Máximo
1  cavidad control 28.611 36.935
2  Gel 12.878 34.747
3  Gel membrana 6.071 46.626
4  Esponja membrana 6.579 6.579












Inter-grupos 584.226 4 146.057 .528 .725
Intra-grupos 1107.495 4 276.874
Total 1691.721 8
a ) Tiempo = 1 mes
5.3.1.2 Estadística Analítica. Test de Anova
Gráfico de las medias











































1  cavidad control 1 67.77284 . . . .
2  Gel 2 76.37522 1.513220 1.070008 62.77948 89.97097
3  Gel membrana 3 63.24375 6.261011 3.614797 47.69054 78.79697
4  Esponja
membrana 3 57.09709 21.788441 12.579562 2.97160 111.22257
5  Esponja 3 66.02613 23.834546 13.760882 6.81783 125.23442
Total 12 64.96868 15.470154 4.465849 55.13941 74.79795
Mínimo Máximo
1  cavidad control 67.773 67.773
2  Gel 75.305 77.445
3  Gel membrana 57.307 69.785
4  Esponja membrana 35.805 79.350















Inter-grupos 466.248 4 116.562 .377 .819
Intra-grupos 2166.334 7 309.476
Total 2632.582 11






Gráfico de las medias














































































Intervalo de confianza para





1  cavidad control 3 51.72937 30.696936 17.722884 -24.52605 127.98478
2  Gel 5 70.12064 6.620627 2.960834 61.90005 78.34123
3  Gel membrana 5 72.99566 7.792660 3.484983 63.31979 82.67152
4  Esponja
membrana 4 74.95804 10.134356 5.067178 58.83202 91.08406
5  Esponja 3 82.47460 3.688896 2.129785 73.31087 91.63832
Total 20 70.90128 14.926994 3.337777 63.91523 77.88732
3 Meses Mínimo Máximo
1  cavidad control 22.836 83.958
2  Gel 61.928 79.003
3  Gel membrana 61.506 79.502
4  Esponja
membrana 61.133 82.963

















Inter-grupos 1595.320 4 398.830 2.268 .110
Intra-grupos 2638.168 15 175.878
Total 4233.488 19


















2  Gel 1
18.391271 9.685119 .207 -7.73151 44.51405
3  Gel
membrana
1 21.266290 9.685119 .125 -4.85649 47.38907
4  Esponja
membrana
1 23.228670 10.128940 .105 -4.09119 50.54853






























Subconjunto para alfa =
.05
Pocillo N 1 2
1  cavidad
control 3 51.72937
2  Gel 5 70.12064 70.12064
3  Gel membrana 5 72.99566 72.99566
4  Esponja
membrana 4 74.95804




       Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
       a)  Usa el tamaño muestral de la media armónica = 3.797.
       b)  Los tamaños de los grupos no son iguales. Se utilizará la media armónica de los tamaños
de los grupos. Los niveles de error de tipo I no están garantizados.
       c)Tiempo = 3 meses
Tablas 5.3.3.2. Estadística Analítica. Test de Anova y de Duncan





































































2  Gel 2 82.51128 2.265842 1.602192 62.15350 102.86906
3  Gel
membrana 4 76.09638 5.679911 2.839956 67.05838 85.13439
4  Esponja
membrana 4 74.07006 2.479082 1.239541 70.12529 78.01483
5  Esponja 4 68.05197 19.519168 9.759584 36.99262 99.11132
Total 14 74.13544 10.979323 2.934347 67.79617 80.47472
a) Tiempo = 6
6 Meses Mínimo Máximo
2  Gel 80.909 84.113
3  Gel membrana 69.600 82.088
4  Esponja membrana 70.428 75.972
5  Esponja 38.814 79.097
Total 38.814 84.113










Inter-grupos 303.742 3 101.247 .801 .521
Intra-grupos 1263.350 10 126.335
Total 1567.092 13

























-8.441225 9.734024 .681 -34.67699 17.79454
5  Esponja 2  Gel
-14.459315 9.734024 .326 -40.69508 11.77645
a)  Las pruebas t de Dunnett tratan un grupo como control y lo comparan con todos los demás grupos.
b)  Tiempo = 6 meses







para alfa = .05
Pocillo N 1
5  Esponja 4 68.05197
4  Esponja
membrana 4 74.07006
3  Gel membrana 4 76.09638




Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a  Usa el tamaño muestral de la media armónica = 3.200.
b  Los tamaños de los grupos no son iguales. Se utilizará la media armónica de los tamaños de los
grupos. Los niveles de error de tipo I no están garantizados.
c  Tiempo = 6
Gráfico de las medias








































1  cavidad control 3 74.65841 .452489 .261245 73.53436 75.78245
2  Gel 3 74.53135 1.604233 .926205 70.54622 78.51649
3  Gel membrana 3 77.06093 .000000 .000000 77.06093 77.06093
4  Esponja membrana 3 72.03114 4.839566 2.794125 60.00899 84.05329
5  Esponja 3 85.39880 .394020 .227488 84.42000 86.37760
Total 1
5 76.73613 5.155417 1.331123 73.88115 79.59110
Mínimo Máximo
1  cavidad control 74.397 75.181
2  Gel 73.605 76.384
3  Gel membrana 77.061 77.061
4  Esponja membrana 69.237 77.619
5  Esponja 84.944 85.626
Total 69.237 85.626










Inter-grupos 319.387 4 79.847 15.148 .000
Intra-grupos 52.710 10 5.271
Total 372.096 14

















2  Gel 1
-.127053 1.874565 1.000 -5.54545 5.29134
3  Gel
membrana




-2.627270 1.874565 .469 -8.04566 2.79112
5  Esponja 1 10.740388(*) 1.874565 .001 5.32199 16.15878
*   La diferencia entre las medias es significativa al nivel .05.
a) Las pruebas t de Dunnett tratan un grupo como control y lo comparan con todos los demás
grupos.














Subconjunto para alfa = .05
Pocillo N 1 2 3
4  Esponja
membrana 3 72.03114
2  Gel 3 74.53135 74.53135
1  cavidad
control 3 74.65841 74.65841
3  Gel
membrana 3 77.06093




Se muestran las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.
a) Usa el tamaño muestral de la media armónica = 3.000.
b)  Tiempo = 9 meses
Gráfico de las medias
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